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【要約】 
Comprehensive analysis of palisade vessels in Barrett’s esophagus 
（バレット食道における柵状血管の包括的解析） 
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【背景】バレット食道は酸逆流により下部食道の重層扁平上皮が円柱上皮に置
換された病態だが、欧米諸国ではこのバレット食道を母地としたバレット食道
腺癌が前職童顔の中で大きな割合を占めている。近年、本邦でもこのバレット
食道腺癌症例の増加が報告されているが、欧米と本邦ではバレット食道の診断
基準が異なっている。本研究ではどちらの診断基準がバレット食道腺癌の拾い
あげに適しているか、検討を行った。 
【方法】2017年 4月から 2018年 8月までの期間に、千葉大学医学部附属病院
で上部消化管内視鏡検査を行いバレット食道を認めた 95 症例を対象とした。
Columnar lined epitheliumから生検を行い、全検体を以下のように分類した。即
ち、分類 A：欧米の診断基準(腸上皮化生を伴う 1cm 以上の Columnar lined 
epithelium)を満たす群と満たさない群、分類 B：本邦の診断基準を満たす群と
満たさない群、分類 C：欧米と本邦の基準を共に満たす群とそうでない群、分
類 D：内視鏡的に柵状血管を認める群と認めない群、分類 E：腸上皮化生を伴
う群と伴わない群、分類 F：バレット食道の長さが 3cm以上の群(Long segment 
Barrett’s esophagus ;LSBE) と 3cm 未 満 の 群 (Short segment Barrett’s 
esophagus ;SSBE)、分類 G：バレット食道の長さが 1cm以上の群と 1cm未満の
群、と分類した。生検検体はホルマリン固定の上でパラフィン包埋を行い、当
院の病理診断科にて経験を積んだ病理医が癌/異形成と腸上皮化生の有無、炎症
の程度の評価を行った。 
また、全ての生検検体に対し、p53 による免疫染色を行い、それぞれを染色の
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程度に応じて陰性、弱陽性、強陽性に分類し、各分類に準じて比較検討を行っ
た。 
次に胃粘膜由来の腸上皮化生を除外し、かつ胃粘膜の萎縮がなく胃の襞上縁が
明瞭に認めることができる、ピロリ菌感染のない 10症例を対象に次世代シーク
エンサーを施行し、バレット食道腺癌における体細胞変異を調べた。 
【結果】 
95 症例の内、生検部位が欧米基準を満たす部位であったのが 29 例、本邦の基
準を満たしていたのが 83例、双方の基準を満たしていたのが 27例であった。 
欧米基準を満たす群は満たさない群に比較して、癌/異形成や腸上皮化生を伴う
割合が有意に高かった(28% vs 2%, p = 0.0001, 100% vs 14%, p < 0.0001)。一方、
本邦の基準を満たす群と満たさない群では明らかな有意差は認められなかった
(11% vs 0%, p = 0.2306, 42% vs 33%, p = 0.5609)。しかしながら、1cm未満のバレ
ット食道より発生したバレット食道腺癌を 1例認めた。また、双方の基準を満
たす群は満たさない群に比較して、癌/異形成や腸上皮化生を伴う割合が有意に
高かった(30% vs 1%, p < 0.0001, 100% vs 16%, p < 0.0001)。 
内視鏡的に柵状血管を認める部位と認めない部位を比較した検討では、認めな
い部位で癌/異形成や腸上皮化生を伴う割合が有意に高かった(0% vs 15%, p = 
0.0009, 25% vs 42%, p = 0.0211)。 
バレット食道の長さについての検討では、3cm以上の群は 3cm未満の群より癌
/異形成や腸上皮化生を伴う割合が有意に高く(36% vs 5%, p = 0.0003 and 93% vs 
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32%, p < 0.0001)、1cm以上の群と 1cm未満の群の比較でも同様の結果であった。 
また、腸上皮化生を伴う群は伴わない群に比較して癌/異形成を伴う割合が有意
に高かった(23% vs 0%, p = 0.002)。炎症の程度はいずれの分類でも明らかな有
意差は認められなかった。 
P53の免疫染色を施した全 162検体の内、20検体が強陽性を示した。これらの
内、バレット食道腺癌の既往のあった 17検体を除いた 3検体に対して検討を行
った。その結果、柵状血管を認めない部位から生検された検体は柵状血管を認
める部位と比較して p53強陽性を示す確率が高くなる傾向が認められた(4% vs 
0%, p = 0.0867)。同様に、欧米基準を満たす部位から生検された検体は p53強陽
性を示す確率が高くなる傾向が認められた(11% vs 2%, p = 0.0829)。 
次世代シークエンサーは SSBE3 症例、LSBE3 症例、バレット食道腺癌 4 症例
に対し施行された。その結果、SSBE1症例から TP53 missenseを、バレット食
道腺癌 4症例から ARID1A nonsenseを 1症例、TP53 missenseを 3症例認めた。 
【考察】 
本検討は欧米と本邦のバレット食道の診断基準を比較した最初の検討であり、
バレット食道の診断のみならず発癌のリスク因子も評価した。 
本検討ではすべてのバレット食道腺癌の症例で腸上皮化生を認めたが、バレッ
ト食道腺癌において腸上皮化生を認めない症例も多いとする報告は近年相次い
でおり、バレット食道の診断基準に腸上皮化生が必要かは更なる検討が必要と
思われる。 
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欧米基準では、検者間の診断不一致率の高さや発癌リスクの低さからバレット
食道は 1cm以上の長さを持つものに限定している。確かに本検討でも 1cm未満
の症例に比較して 1cm以上の症例では癌・腸上皮化生を伴う割合が有意に高か
った。しかし、1cm未満のバレット食道から発生した腺癌症例を 1例認めてお
り、腺癌症例の拾い上げという観点からは 1cm未満のバレット食道も診断する
本邦の基準の方が有用と考えられた。 
また、1cm未満のバレット食道の 1例から発癌との関連が示唆されている TP53 
missenseの体細胞変異を認めており、このことからも 1cm未満のバレット食道
に発癌のリスクが全くないとは言い難く、本邦の診断基準のようにバレット食
道の診断は長さの制限を設けずに行うべきと考えられた。 
本検討の限界としては、LSBE 症例が欧米と異なり 19%と少ないこと、食道腺
癌の症例が 9例しかいないこと、長期のフォローアップがなされていないこと
が挙げられる。 
本検討では、欧米基準を満たさない症例に食道腺癌や発癌との関連が示唆され
る体細胞変異を認めた。本検討の結果、食道腺癌の発癌リスクに立脚した、バ
レット食道の新たな診断基準が求められる。 
 
